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Utjecaj zagadivaca iz okolisa na
endokrinu funkciju Zaba

The influence of environmental
pollutants on the endocrine function
of frogs

Dela¢, D., L. Paden., J. Aladrovi¢

Sazetak

Europi postoji oko 85 vrsta vodozemaca, podijeljenih u dva filogenetska reda: bezrepci (Anura)
- zabe i krastace i repasi (Urodela, Caudata) — dazdevnjaci i vodenjaci. Nazalost, vecina vodoze-
maca biljezi pad brojnosti. Glavni su uzroci tomu gubitak i fragmentacija stanista, invazivne vrste,
gljivicne i virusne bolesti, klimatske promijene te kemijska zagadenja. Buduci da endokrini sustav
vodozemaca kontrolira vrlo slozen proces metamorfoze, kemijski zagadivaci koji uzorkuju endokrinoloske
poremecaje posebno su pogubni za vodozemce. Tvari koje uzrokuju endokrinoloske poremecaje najcesce
se nalaze u pesticidima i gnojivima u poljoprivredi, nalaze se u kozmetici, doaze kao sredstva za ¢iscenje
kucanstva te brojni industrijski nusproizvodi. Endokrinoloske poremecaje uzrokuiju atrazin, bisfenol A, ftalati
i glifosat, koji su danas zabranjeni u Europskoj uniji, ali o ¢ijoj upotrebi moze odlucivati svaka drzava ¢lanica
EU-a zasebno. Uspostavljena je banka poznatih tvari koje uzrokuju endokrinoloske poremecaje. Kako bi se
smanijila koitina tvari koje uzrokuju endokrinoloske poremecaje u okolisu, razvijene su i tehnike prociscivanja
otpadnih voda, poput ozonizacije, aplikacije aktivnog ugljena u filtere i upotreba mikroorganizama. Usprkos
tomu, tvari koje uzrokuju endokrinoloske poremecaije i dalje dospijevaju u okolis. U svrhu smanjenja oneci-
Scenja okolisa, posljednja su dva desetlje¢a doneseni brojni zakoni i pravilnici, i u Europskoj uniji i u svijetu,
kojima je cilj ograniciti ili zabraniti upotrebu kemijskih proizvoda koji uzrokuju endokrinoloske poremecaje u
vodozemaca. Cilj je rada dati kratki uvid u stanje europskih populacija vodozemaca s pregledom glavnih pri-
jetnji njihovu zdravlju i opstanku, kao i opisati endokrini sustav vodozemaca, opisati tvari koje uzrokuju endo-
krinoloske poremecaije te zakonsku regulativu vezanu uz kemikalije koje djeluju Stetno na endokrini sustav.
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Abstract

There are about 85 species of amphibians in Europe, divided into two phylogenetic orders: Anura - frogs and
toads; and Urodela, Caudata - salamanders and newts. Unfortunately, most amphibians are experiencing a
decline in numbers. The main causes are habitat loss and fragmentation, invasive species, fungal and viral
diseases, climate change and chemical pollution. Since the endocrine system of amphibians controls the
very complex process of metamorphosis, chemical pollutants that cause endocrine disruption are particu-
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larly harmful to amphibians. Substances that cause endocrine disruption most often originate from agricul-
ture, cosmetics, household cleaning products and numerous industrial by-products. These include atrazine,
bisphenol A, phthalates, which are now banned in the European Union, as well as numerous others, such as
glyphosate, the use of which can be decided by each EU member state individually. To better detect them,
a bank of known endocrine disruptors has been developed, and wastewater treatment techniques such
as ozonation, together with the application of activated carbon in filters, and the use of microorganisms.
Despite this, endocrine disruptors continue to enter the environment due to the illegal trade in agricultural
chemicals. To reduce environmental pollution, numerous laws and regulations have been passed in the
last two decades, both in the European Union and worldwide, with the aim of limiting or prohibiting the use
of chemical products that induce endocrine disruption in amphibians. The aim of the paper is to provide a
brief insight into the state of European amphibian populations with an overview of the main threats to their
health and survival, as well as to describe the endocrine system of amphibians, describe substances that
cause endocrine disruption, and legal regulations related to chemicals that have a harmful effect on the
endocrine system.
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Uvod

Populacije vodozemaca diljem svijeta u opadaniju
su, a uzroci su visestruki: uniStavanije stanista i nje-

U kemijske zagadivace koji utjecu na zdravlje
vodozemaca ubrajaju se Stetne tvari koje uzrokuju
endokrinoloske poremecaje. Cilj je rada dati kratak

gova fragmentacija, kemijski zagadivaci u okolisu te
unos invazivnih vrsta.

Zbog svoje jedinstvene fiziologije vodozemci
su posebno osjetljivi na zagadenja iz okolisa te su
dobar indikator opceg zdravlja ekosustava. Koza vo-
dozemaca, za razliku od koze drugih kraljeznjaka,
vrlo je propusna i izravno ukljucena u niz vaznih fizi-

uvid u stanje europskih populacija vodozemaca s
pregledom glavnih prijetniji njihovu zdravlju i opstan-
ku. Nadalje, cilj je rada takoder prikazati endokrini
sustav vodozemaca, tvari koje uzrokuju endokrino-
loske poremecaje s naglaskom na njihov utjecaj na
zdravlje vodozemaca i ljudi te zakonsku regulativu
vezanu uz kemikalije koje djeluju Stetno na endokrini
sustav.

oloskih procesa, kao Sto su disanje, osmoregulacija,
termoregulacija, obrana, apsorpcija vode i komuni-
kacija (slika 1). Epidermis odrasle jedinke sastoji se
od slojevitog plotastog epitela i dermalnih Zlijezda.
Unutar epidermisa iznutra prema van nalaze se Ce-
tiri sloja: germinativni sloj (stratum germinativum),
trnasti sloj (st. spinosum), zrnasti sloj (st. granulo-
sum) i orozeni sloj (st. corneum) (Akat i sur., 2022.).
Tvrdi je sloj tanak i nastaje keratinizacijom. Epider-
malna keratinizacija vodozemaca vitalna je za ko-
pnenu prilagodbu medu vodenim organizmima, jer
omogucuje osmoregulaciju, termoregulaciju i disa-
nje, te kao zastita od mehanickih ostecenja (Akat i
sur., 2022.). Koza vodozemaca sadrzava peptide za
koje je nedavno otkriveno da djeluju antimikrobno ili
antioksidacijski, a ovo je otkrice dovelo do klinickih
istrazivanja u zacjeljivanju rana, regeneraciji i proi-
zvodnii bioaktivnih peptida u cijelom svijetu, kao sve
vecoj temi proucavanja. Keratinociti i granularne
stanice povezane su ¢vrstim spojistima (Farquhar i
Palade, 1965.; Akat Comden i sur., 2023.). Za razliku
od korneocita u kozi amniota, orozeni sloj vodoze-
maca sastoji se od odumirucih keratinocita koji ovaj
sloj ¢ine vodopropusnim (Voute i Ussig, 1968.; Akat
Cémdenisur., 2023.).

Slika 1.
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Stanje europskih populacija vodozemaca i
njihova ugroza

Vodozemci obuhvacaju oko 4500 vrsta na svim
kontinentima osim Antarktike i dijele se u tri reda:
bezrepci (Anura, Salientia) - Zabe i krastace (slika
2), repasi (Urodela, Caudata) - dazdevnjaci (slika 3)
i vodenjaci te beznosci (Apoda, Gymnophiona). Be-
znosci ne obitavaju u Europi te su uglavhom ograni-
¢eni na tropske krajeve (Zhang i Wake, 2009.).

Brojnost jedinki u populacijama vodozemaca u Eu-
ropi i svijetu vec je dulje vrijeme u opadanju. U Europi
zivioko 85 vrsta, i to 58 vrsta zaba i 27 vrsta dazdev-
njaka i vodenjaka. Od tih 85 vrsta vodozemaca Sest
je vrsta ugrozeno, a dvije su vrste kriticno ugrozene.
Osjetljivim ili potencijalno ugrozenim smatra se 25
europskih vrsta vodozemaca (Temple i Cox, 2009.).

Primarni uzroci pada brojnosti vodozemaca u Eu-
ropi jesu gubitak stanista, invazivne vrste, bolesti i
kemijska onetiscenja (Becker i sur. 2007.; Trochet
i sur., 2014.). Gubitak stanista povezan je s prena-
mjenom Suma i mocvara u poljoprivredne povrsine,
izgradnjom prometnica te Sirenjem urbanih sredina.
Sirenje poljoprivrednih povréina dvostruko prido-
nosi smanjenju brojnosti populacija vodozemaca,
smanjenjem stanista te Stetnim ucincima pesticida
(Gallant i sur., 2007.). Izgradnja prometnica dovo-
di do fragmentacije stanista, Sto povecava rizik od
stradavanja vodozemaca u prometu (slike 4.a, 4.b i
5), posebice produktivnog dijela populacije prilikom
migracija u vrijleme razmnozavanja. Nadalje, pozna-
to je da fragmentacija stanista dovodi do efekta
genetskog ,,uskog grla“, smanjujuci gensku raznoli-
kost unutar izoliranih populacija (Andersen, 2004.).

Invazivne vrste, poput crvenouhe kornjace
(Trachemys scripta) i sjevernoamerickog bukaca
(Lithobates catesbeianus), natjetu se s domicilnim
vrstama za teritorij i hranu te djeluju kao vektori za
razne patogene (Falaschi i sur., 2019.; Johovic i sur.
2020.). Vecina vodozemaca ima kompleksan zivotni
ciklus, akvaticni i terestrijalni stadij, stoga se sma-
traju visokorizitnom skupinom, osjetljivom na uno-
senje bilo akvati¢ne bilo terestri¢ne faune u staniste.
S druge strane, ponovno uvodenije nekih lokalno izu-
mrlih vrsta, poput europskog dabra (Castor fiber),
pozitivno je utjecalo na brojnost vodozemaca u tim
podrucjima (Dalbeck i sur., 2020.).

Najvaznije bolesti koje su znatna prijetnja europ-
skim vodozemcima, uzrokovane su ranavirusima i
gliivicama Batrachochytrium dendrobatidis i B. sa-
lamandrivorans (Cunningham i sur., 2015.; Campbell
i sur., 2020.). llegalna trgovina egzoti¢cnim kuc¢nim
ljubimcima i njihovo pustanje u prirodu nacin su uno-
sa novih patogena u populacije europskih vodoze-
maca (Auliya i sur., 2016.).
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Slika 2. Zelena krastaca (Bufo viridis), ¢est stanovnik pri-
gradskih naselja. D. Delac (Zagreb, 2021.).

Slika 3. Pjegavi dazdevnjak (Salamandra salamandra). L.
Paden (Zagreb, 2022.)

Dodatna su prijetnja i klimatske promjene koje
ugrozavaju glacijalne relikte, poput planinskog vo-
denjaka (/chthyosaura alpestris) i nekih vrsta kra-
stata primalja iz porodice Alytidae, zbog smanjenja
njihovih stanista (Sillero i sur., 2014.; Bernabo i sur.,
2022.).

Kada govorimo o kemijskim zagadivacima, do
vodozemaca dolaze primarno upotrebom gnojiva,
fungicida, herbicida i drugih pesticida u intenzivnoj
poljoprivredi. Kemijski se zagadivaci u okolis ispu-
Staju nepravilnom preradom industrijskih otpadnih
voda, ali i kanalizacijskim gradskim vodama, koje
tada najceSce sadrzavaju niz kemikalija koriStenih u
kucanstvima, poput kozmetike ili sredstava za ¢iSce-
nje (Brihlisur., 2013., Trudeau i sur., 2020.). Mnoge
od tih kemijskih tvari, kada se nadu u vecim koli¢ina-
ma u okolisu, uzrokuju endokrinoloske poremecaije,
medu ostalim i negativno utje¢u na razmnozavanje
i metamorfozu vodozemaca te tako dovode do na-
glog opadanja brojnosti populacija (Matthiessen, i
sur., 2017.).




Slika 4a. Pjegavi dazdevnjak (Salamandra salamandra). D.
Delac¢ (Stubicke Toplice , 2020.).

Slika 4b. Pjegavi dazdevnjak (Salamandra salamandra). L.
Paden (Zagreb, 2022.)

Svivodozemciigmazoviu Hrvatskoj zasticenisu Za-
konom o zastiti prirode iz 2013. godine (NN 80/2013,1
5/2018,14/2019,127/2019, 155/2023) i Pravilnikom o
strogo zasticenim vrstama (NN 144/2013, 73/2016), i
to uglavnom u kategoriji strogo zasticenih. Hrvatsku
faunu vodozemaca odlikuje u europskim razmjerima
velik broj vrsta — zabiljeZzeno je oko 20 vrsta vodo-
zemaca. Da bi se zastitili i ocuvali, nuzno je ocuvati
njihova stanista koja su, s obzirom na vrstu, raznolika
akvati¢na (lokve, kanali, mo¢varna podrucja ili rukavci
rijeka) te terestri¢na stanista, koja omogucuiju skloni-
&te i hranu (Hutinec, 2008.).

Metamorfoza i hormonska regulacija
metamorfoze

Metamorfoza ili preobrazba, period u Zivotnom
ciklusu vodozemaca sa znatnim fizioloskim i morfo-
loskim promjenama razvoja iz stadija licinke u odraslu
jedinku, strogo je kontrolirana izlu¢ivanjem hormona
stitaste zlijezde (slika 6) (tiroksina i trijodtironina) te
hormona kore nuzbubrezne Zlijezde - kortikosterona
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Slika 4a. Pjegavi dazdevnjak (Salamandra salamandra). D.
Delac (Stubicke Toplice , 2020.).

i hormona prednjeg reznja hipofize - prolaktina. Ovi
hormoni kontroliraju brzinu i vrileme metamorfoze
preko inhibicijskih i ekscitacijskih signala koji djeluju
preko osi hipotalamus - hipofiza - stitasta Zlijezda.
Okolini ¢imbenici (temperatura, svijetlo, dostupnost
hrane) poti¢u hipotalamus na proizvodnju hormona
koji oslobada tireotropin (engl. thyrotropin-releasing
hormone, TRH), hormona koji oslobada kortikotropin
(engl. corticotropin-releasing hormone, CRH) i hor-
mona koji oslobada prolaktin (engl. prolactin relea-
sing hormone, PRH). Kao odgovor na hipotalamusne
hormone, adenohipofiza izlu¢uje tireotropin (engl.
thyroid-stimulating hormone, TSH), hormon koji na
luenje potice Stitastu zlijezdu, hormon koji potice
medububreznu Zlijezdu, adrenoktikotropni hormon
(engl. adrenocorticotropic hormone, ACTH) i prolak-
tin. Tireotropin stimulira Stitastu Zlijlezdu punoglavca
na prizvodniju trijodtironina (T3) i tiroksina (T4), koji su
potrebni za pokretanje i odvijanje metamorfoze, te za
pravilan metabolizam, rast i razvoj opcenito. Medu-
bubrezna Zlijezda vodozemaca, pod utjecajem ACTH-
a, izlu€uje kortikosteron. Kortikostern centralno sti-
mulira metamorfozu djelujuci na hipofizu da oslobodi
TSH i ACTH. Kortikosteron takoder i lokalno stimulira
metamorfozu, poticuci pretvorbu T4 u T3 i vezanje
T3 na receptore. Kortikosteron zatim inhibira meta-
morfozu tijekom ranog razvoja li¢inki, pretpostavlja
se putem negativne povratne sprege, sto dovodi do
smanjenog oslobadanja TSH (Orton i Tyler, 2014.).
Prolaktin ima ulogu u udvaranju, reprodukciji, razvo-
ju licinki vodozemaca, stimuliranju rasta, inhibiranju
metamorfoze li¢inki nekoliko vrsta vodozemaca te
uzrokuje pojavu sekundarnih spolnih karakteristika
(Dey i Karar, 2023.).

U liginki vodozemaca, kao i akvati¢nih vodozema-
ca, paratireoidne Zlijezde razvijaju se tek ulaskom u
metamorfozu, za tijeg trajanja, posebice pred kraj
metamorfoze, paratireoidni hormon stimulira oko-
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Stavanje hrskavice i cjelokupan razvoj kostano-mi-
gi¢nog sustava (Srivastav i sur., 1995.).

Spolni ciklus vodozemaca i hormonska
regulacija spolnog ciklusa

Razmnozavanje vodozemaca kontroliraju, kao i
kod ostalih kraljeznjaka, hormoni osi hipotalamus -
hipofiza — gonade. Glavni su steroidi koji posreduju u
razvoju spolnih Zlijezda (gonada) i cikli¢nih promje-
na tijekom reprodukcije testosteron (T), dihidrote-
stosteron (DHT) i 17B-estradiol (E2). Hipotalamus
izlu¢uje hormon koji oslobada gonadotropine (engl.
gonadotropin-releasing hormone, GnRH). Ovaj hor-
mon u adenchipofizi potite proizvodnju gonadotropi-
na, folukulostimulacijskog (engl. follicle-stimulating
hormone, FSH) i luteinizacijskog (engl. luteinizing
hormone, LH) hormona, koji potom stimuliraju ste-
roidogene enzime koji posreduju u sintezi steroidnih
hormona (Norris, 2011.). Os hipotalamus - hipofiza
- gonade postaje funkcionalna u Zaba kada se tije-
kom metamorfoze razviju prednji udovi, dok se ra-
zvoj testisa i jajnika dogada ranije - tijekom razvoja
straznjih ekstremiteta. Spolni hormoni utjecu na di-
ferencijaciju gonada te na omijer spolova vodozema-
ca (Flament i sur., 2011.).

Reproduktivni ciklus muzjaka vodozemaca pra-
ti godisnje, sezonske ili ciklitne promijene testisa.
Pravilno funkcioniranje osi hipotalamus - hipofiza
- gonade u muZzjaka vazno je zbog pravilne stero-
idogeneze, spermatogeneze i spermiogeneze te
pravilnog odgovora Leydigovih i Sertolijevih stanica.
Reprodukcijski ciklus Zenki ovisi o vrstii o klimatsko-
me podrucju neovisno o tome jesu li Zenke oviparne,
ovoviviparne ili viviparne. Promjene u koncentraciji
estrogena i progesterona uvjetuju predvitelogenu,
vitelogenu i postvitelogenu fazu reprodukcijskog ci-
klusa. Hormon rasta zajedno s prolaktinom i estro-
genima potice stanice jetre na proizvodniju viteloge-
nina (Rastogi i sur., 2011.).

Razumijevanje spolnog ciklusa i metamorfoze
vodozemaca vazno je zbog prepoznavanja razlicitih
mehanizama kojima kemijski zagadivaci iz okolisa
uzorkuju endokrinoloske poremecaije.

Kemijski zagadivaci iz okolisa i njihov
utjecaj na endokrini sustav vodozemaca
Brojna istrazivanja potvrduju kako razliciti kemij-
ski zagadivati iz okolisa (engl. chemical pollutants)
mogu utjecati na reprodukciju, rast, razvoji opstanak
vodozemaca djelujuci na endokrini sustav. Kemijski
zagadivaci iz okolisa definiraju se kao egzogene tvari
ili smjese koje mijenjaju funkcije endokrinog sustava
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Slika 6. Endokrini organi Zabe

i time uzrokuju Stetne ucinke na zdravlje netaknutog
organizma, njegova potomstva ili populaciju (WHO,
2002.; WHO 2012.). Sustavno ispitivanje kemikalija
pocelo je ilustrirati potencijalan razmjer problema u
okolisu. Poznato je vise od 800 kemikalija koje mogu
ometati hormonske receptore, sintezu hormona ili
konverziju hormona uzrokujuci pojavu spolno nedi-
ferenciranih ili poludiferenciranih jedinki (engl. inter-
sex) (Ortoni Tyler, 2014.).

Kemijski zagadivaci su prirodni ili umjetni elemen-
ti ili spojevi, koji ukljucuju pesticide (herbicide, insek-
ticide, fungicide), teske metale i lijiekove. Od 2000.
godine povecan je broj istrazivanja koja procjenjuju
utjecaj kemijskih zagadivaca na razli¢ite vrste vodo-
zemaca utjecuci na endokrini sustav te ometaju hor-
monsku ravnotezu remeteci funkciju Stitaste Zlijezde
i reprodukciju (Pinelli i sur., 2019.).

Vodozemci su izrazito osjetljivi na utjecaj kemij-
skih zagadivaca iz okolisa zbog karakteristicno gra-
dene propusne koze te Zivotnog ciklusa vezanog uz
vodu. Do izlaganja kemijskim zagadivacima moze
doci na razlicite nacine: rasprsivanjem zrakom nose-
nih Cestica zagadivaca i/ili neposrednim kontaktom s
ostacima zagadivaca na tlu i biljinom materijalu. Do
bioakumulacije kemijskih zagadivaca u vodozemaca
moze doci i putem hrane biljikama (licinke) i kukci-
ma (odrasli) (Wagner i sur., 2013.). Za vecinu vrsta
vodozemaca razdoblje razmnoZavanja i razvoja lici-
naka poklapa se s intenzivnom upotrebom pestici-
da i gnojiva na poljoprivrednim povrsinama tijekom
proljecai ljeta.

Pojam kemijskih spojeva koji djeluju kao tvari koje
uzrokuju endokrinoloske poremecaje uveden je u
strucnu literaturu relativno nedavno, s prvim znan-
stvenim €lancima objavljenim pocetkom 90-ih, iako
su njihovi ucinci zabiljezeni i ranije, primarno nakon
masovne upotrebe diklor-difenil-trikloretana (DDT)




koji je doveo do velikog opadanja broja mnogih vrsta
kraljeznjaka (Colborn i sur., 1993.). Neki od tih spoje-
va svoj negativan utjecaj na okoli pokazuju i deset-
liecima nakon prestanka njihova aktivnog odlaganja
u okolis te se svrstavaju pod ,,zauvijek kemikalije*
(engl. forever chemicals; engl. persistent organic
pollutants) (Garnett i Van Calster, 2021.)

Kemijski zagadivaci iz okoliSa mogu poremetiti
Zivotni ciklus vodozemaca na vige nacina: (a) smr-
tonosne koncentracije mogu uzrokovati smrtnost
jaja, licinki ili jedinki u metamorfozi; (b) subletalne
koncentracije mogu odgoditi rast i metamorfozu
ili smaniiti otpornost jajasca i licinaka na patogene
organizme; (c) poremecaji razvojnih procesa mogu
dovesti do smanjenog ili inhibiranog fertiliteta i fe-
kunditeta (Briihl i sur., 2013.).

Pesticidi su, primjerice, poznati kao tvari koje jako
remete funkciju Stitaste Zlijezde te takoder utjecu
na metamorfozu vodozemaca (Orton i Tyler, 2014).
Dobro je poznata dominantna toksi¢na uloga orga-
nofosfornih pesticida povezana s inhibicijom acetil-
kolinesteraze. U svijetu su provedena istrazivanja
koja povezuju smanjenje populacije vodozemaca
i dielovanja kemijskih zagadivaca iz okolisa te su u
nekoliko vrsta vodozemaca utvrdene malformacije
u poljoprivrednim podrucjima s intenzivnom upotre-
bom pesticida i gnojiva (Hayes i sur., 2010.).

Utjecaj herbicida na endokrini sustav
vodozemaca

Ucinak herbicida jako ovisi o na¢inu djelovanja i na-
¢inu primjene te na vodozemce moze djelovati inhibici-
jom rasta, diobe stanica ili prouzrocenjem deformacija.

Medu herbicidima se atrazin (2-kloro-4-etilami-
no-6-izopropilamino-1, 3, 5-triazin) globalno upotre-
bliava, posebno za kontrolu travnatih korova, te se
pokazalo da povecava apsorpciju natrija kroz kozu
u vodozemaca. U vodozemaca uzrokuje smanjenje
volumena gonada i zametnih stanica te hermafro-
ditizam, tj. feminiziranje izlozenih muzjaka. Muzjaci
se ne mogu natjecati za Zenke, imaju feminizira-
ne strukture grkljana, smanjenu velicinu spolnih
Zlijezda, smanjenu koli¢inu i kvalitetu sperme te vrlo
nisku plodnost (Hayes i sur., 2010.)

Osim izravnog djelovanija na regulaciju spolnih hor-
mona, zagadivati okoliSa mogu neizravno inhibirati
reproduktivnu funkciju. MjeSavine pesticida koje sadr-
Zavaju atrazin mogu povecati razinu kortikosterona u
odraslih vodozemaca, koji kroni¢no inhibira reproduk-
tivni razvoj, ponasanje i plodnost (Hayes i sur., 2010.).

Parakvat (1-7'-dimetil-4,4’-bipiridinijev diklorid) i
glifosat (N-fosfonometil glicin) takoder su nasiro-
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ko koriSteni herbicidi. Utvrdeno je da i parakvat i
glifosat intenzivno prolaze kroz kozu i ulaze u or-
ganizam vodozemaca te uzrokuju Stetne ucinke.
Parakvat i glifosfat utjecu na steroidogenezu
u gonadama. Utvrdeno je da parakvat inhibira
proizvodnju testosterona u testisima i proizvodnju
17B-estradiola u jajnicima. Toksi¢nost parakvata
otituje se u stvaranju reaktivnih kisikovih spojeva,
sto dovodi do smanjene ekspresije i funkcije bjelan-
evina potrebnih za sintezu steroida (Diemer i sur.,
2003.).

Utjecaj insekticida na endokrini sustav vo-
dozemce

Insekticidi se upotrebljavaju ponajprije za suz-
bijanje kukaca koji napadaju kultivirane biljke ili za
uklanjanje kukaca koji prenose bolesti u odredenim
podrucja. Rasprsuju se ili posipaju u obliku praha po
bilikama i drugim povrsinama koje posjecuju kukci.

Razine uobitajeno koristenih organoklornih pe-
sticida (engl. organochlorine pesticides, OCP) utvr-
dene su i u tkivima i u vodenome ekosustavu nekih
vrsta vodozemaca. Kod OCP-a je ustanovljena bio-
akumulacija te je ukupna koncentracija OCP-a pozi-
tivno korelirala s tjelesnom masom odrasle jedinke.
Najveca je akumulacija zabiljezena u mozgu, nakon
tega je slijedila visoka koncentracija utvrdena u ek-
stremitetima, kozi, jetri, skeletnim misic¢ima, jajni-
cima i zelucu (Fagotti i sur., 2005.; Marlatt i sur.,
2022.). Organoklorni insekticidi dovode do smanje-
na sposobnost prezivljavanja punoglavaca, velike
ucestalosti abnormalnosti reprodukcijskog sustava
tj. promjena spola, poremecaja profila steroidnih
hormona, smanjenja falusa i poremecene morfolo-
giie jajnika (Marlatt i sur., 2022.).

Klorpirifos  (O,0-dietil-0-(3,5,6-triklor-2-piridil)
fosforotioat) jest organofosfatni insekticid za koji po-
stoje dokazi da uzrokuje endokrinoloske poremeca-
je. Utvrdeno je kako je u nekih vrsta Zaba klorpirifos
utjecao na diferencijaciju gonada uzrokujuci pojavu
spolne nediferenciranosti i morfoloske promjene
testisa (Bernabo i sur., 2011.). Insekticid endosulfan
nakon akutne izlozenosti dovodi do visokoga mortali-
teta, kod subletalnih doza uzrokuje promjene na kozi
i upalu skrga, a nakon kronicne izloZzenosti uocena je
odgodena metamorfoza, kostane deformacije, gubi-
tak tjelesne mase i uginuce (Bernabo i sur., 2008.).

Utjecaj fungicida na endokrini sustav
vodozemce

Fungicidi su vrsta pesticida koiji ciljano djeluju na
bolesti uzrokovane gljivicama i toksikolozi ih ¢esto
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zanemaruju dok procjenjuju utinke zagadivaca na
vodozemce (Ghose i sur., 2014.).

Fungicidi uzrokuju smanjenje stope prezivljavanja
i rasta, produljuju vrileme do metamorfoze, pove-
¢avaju ucestalost deformiteta te dovode do pro-
mijenjenog imunosnog odgovora. Utvrdeno je da
dva siroko upotrebljavana fungicida, tebukonazol
i pirimetanil, dovode do odgodene metamorfoze,
malformacije repa, pojave skolioze, edema te defor-
macije usta i udova (Bernabo i sur., 2016.).

Tiofanat (fungicid Sirokog spektra) i tioalofanat
spojevi su koji se intenzivno upotrebljavaju u po-
lioprivredi i vrtlarstvu. Capaldo i suradnici (2006.)
utvrdili su kako tiofanat remeti rad endokrinog
sustava, utjeCuci na nuzbubreznu zlijezdu pri vrlo
niskim dozama. Autori su utvrdili zna¢ajno smanjen
broj sekretornih vezikula u kromafinskim stanicama
zajedno s razinama serumskog kortikosterona i al-
dosterona te znacajno povecane razine noradernali-
na i adrenalina u serumu.

Uklanjanje kemijskih zagadivaca iz prirode

uklanjanja kemijskih zagadivaca iz industrijske ot-
padne vode jesu tehnologije membranskih procisci-
vata, adsorpcija, procesi temeljeni na Fentonovoj
reakciji, napredni oksidacijski procesi (engl. advan-
ced oxidation process, AOP) te hibridni sustavi kao
sto su elektricno poboljSani membranski bioreak-
tori (engl. electrically enhanced membrane biore-
actors, eMBR) i sustav integrirane eMBR adsorpcije
(Marican i Duran-Lara, 2018.).

Tehnologija membranskih procisc¢ivaca se na te-
melju veli¢ine pora koristene membrane moze klasi-
cifirati u mikrofiltraciju (MF), ultrafiltraciju (UF), na-
nofiltraciju (NF) i reverznu osmozu (RO). Uglavnom
sluze za uklanjanje teskih metala, ¢esto uz dodatke
adsorbensa (Ahmed i sur., 2022.).

Membranski se bioreaktori koriste kombinacijom
aerobnih mikroorganizama i membranske filtracije
za uklanjanje metala, uljnih i drugih organskih za-
gadivaca. Adsorpcija i ionska zamjena uspjesno se
primjenjuju za uklanjanje otpadnih boja, organskih
zagadivaca i metala. Kao adsorbensi koriste se pri-
rodni (aktivni ugljen, glina, minerali, zeoliti i ruda) i
sintetski proizvodi (metalni oksidi, polimerni adsor-
bensi). Napredni oksidacijski procesi (engl. advanced
oxidation process) uklju¢uju stvaranje hidroksilnog
radikala (OH) koji ucinkovito oksidira zagadivace
(Ahmed i sur., 2022.).
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Proces oksidacije organskih supstrata Fe(ll) i vo-
dikovim peroksidom, temeljene na Fentonovoj reak-
ciji, medu najucinkovitijim je metodama za oksidaciju
organskih zagadivaca (Barbusinski, 2009). Reakcija
se temelji na stvaranju jakog oksidacijskog sredstva,
hidroksilnog radikala (‘OH) iz vodikova peroksida
(Marican i Duran-Lara, 2018.).

Hibridni sustavi sastoje se od dviju ili viSe metoda
obrade koje se primjenjuju zajedno kako bi se osi-
gurala niza potrosnja energije te visa ucinkovitost
obrade i/ili kako bi se prevladali izazovi povezani s
primjenom samostalne tehnologije.

Saxena i suradnici (2023.) opisali su uklanjanje
teskih metala, pesticida, farmaceutskog otpada i
drugih toksicnih spojeva pomocu povrsinski aktivnih
tvari, koje su jeftiniji i uspjesniji nacin u usporedbi s
drugim metodama.

Prema Esplugas i suradnicima (2007.) ozonizaci-
ja i primjena aktivnog ugljena u pogonima za proci-
Scivanje otpadnih voda pokazali su vrlo dobre rezul-
tate u prevenciji ulaska Stetnih tvari u ekosustave.
Montes-Grajales i Olivero-Verbel (2075.), u cilju bo-
lje detekcije tvari koje uzrokuju endokrinoloske po-
remecaije, u suradniji s brojnim institucijama izraduju
3D bazu svih poznatih tvari za funkciju endokrinog
sustava na razini Europske unije. Baza je besplatno
dostupna online.

Zakonodavstvo u Europskoj uniji i svijetu

Za identifikaciju i regulaciju potencijalnih i potvrde-
nih tvari koje uzrokuju endokrinoloske poremecaje u
Europskoj uniji nadlezno je vise agencija i legislativa,
od kojih su najvaznije Europska agencija za kemikalije
(engl. European Chemicals Agency, ECHA), Registra-
cija, evaluacija, autorizacija i ograni¢avanje kemikalija
(engl. Registration, Evaluation, Authorisation and Re-
striction of Chemicals, REACH) i Strategija kemikalija
(engl. Chemicals strategy) (ECHA i EFSA, 2018.).

Medu danas zabranjene ili strogo regulirane tvari
koje uzrokuju endokrinoloske poremecaje u Europ-
skoj uniji pripadaju: atrazin, bisfenol A (BPA, zabranjen
nakon 2011. godine), ftalati-perfluoroktanska kiselina
(PFOA, uklonjena nakon 2010. godine), triklosan (za-
branjen u kozmetici nakon 2017. godine), 4-nonilfenol
(4-NP, zabranjen nakon 2003. godine u koncentracija-
ma vecim od 0.1%), dioksini (strogo regulirani nakon
1991. godine), polibromirani difenil-eteri (PBDE, cesti
u sredstvima za gasenje poZzara), bis-2-etilheksil-fta-
lat (DEHP), metoksiklor, kadmij, glifosfat, klorpirifos,
dikamba, endosulfan i brojni drugi.

Jedan od svjetski najrasprostranienijih pesticida
(herbicida), atrazin, zabranjen je za upotrebu u Eu-




ropskoj uniji 2006. godine, ali je u Sirokoj upotrebi u
Sjedinjenim Americkim Drzavama i Aziji (Sass i Co-
langelo, 2006.). U Hrvatskoj se kao njegova zamjena
¢esto koristi terbutilazin, za koji je takoder utvrdena
visoka toksi¢nost za Zive organizme te je njegova
upotreba strogo regulirana na razini Europske unije
(Galzinai sur., 2011.).

Supstancije od posebnog interesa za dodatnu
kontrolu jesu tzv. ,zauvijek kemikalije, poput teflona
(engl. forever chemicals; engl. persistent organic
pollutants) nazvane tako zbog svoje dugovje¢nosti u
okolisu te je za njih predlozen model ,.nuzne upotre-
be” u Europskoj uniji (Garnett i Van Calster, 2021.).

Europska komisija za kemijske supstancije sasta-
vila je i listu potencijalnih tvari koje uzorkuju endo-
krinoloske poremecaije, koja se konstantno obnavlja
novim informacijama te trenutacno sadrzava vise
od 110 kemijskih supstancija. Kemikalije koje su do-
pustene za upotrebu u Europskoj uniji, a pripadaju
pod potencijalne tvari koje uzrokuju endokrinoloske
poremecaje, podijeljene su u razlicite kategorije (Eu-
ropean Commission, 2020.).

Europska strategija za odrzivost prema okolisu
slobodnom od toksina donesena je 2020. godine,
a krajnji joj je cilj nulta razina zagadenja okolisa od
strane kemijskih zagadivaca (European Commission,
2020).

Usprkos strogim regulacijama u Europskoj unij,
velika kolicina kemikalija s potencijalom uzrokovanja
endokrinoloskih poremecaja zavrsiu EU-u krijumca-
renjem iz trecih zemalja (Kitowski i sur. 2020.).

Zakljucak

U kemijske zagadivace koji utje¢u na zdravlje
vodozemaca ubrajaju se Stetne tvari koje uzrokuju
endokrinoloske poremecaje, a do vodozemaca dola-
ze upotrebom gnojiva, fungicida, herbicida i drugih
pesticida u intenzivnoj poljoprivredi. Kemijski zaga-
divaci iz okolisa utjecu na reprodukciju, rast, razvoj i
opstanak vodozemaca djelujuci na endokrini sustav,
posebice na os hipotalamus - hipofiza - spolne Zli-
jezde te negativno utjecu na razmnozavanje i meta-
morfozu i tako dovode do naglog opadanija brojnosti
populacija. Kako bi se smanijio utjecaj kemijskih za-
strijske otpadne vode. Zakonska regulativa upotrebe
tvari koje uzrokuju endokrinoloske poremecaje nije
ujednacena u Europskoj uniji i svijetu, pa je krajnii cil]
nulte razine zagadenja okolisa od strane kemijskih
zagadivaca spor proces.
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